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　CAWS（Candida　albicans　water　soluble　fraction）はCandido
albicans　NBRC　1385由来のPAMPsであり、その構成はβ一グ
ルカンとマンナンからなる複合多糖である。CAWSの生理
活性としてマウスに投与することで大動脈起始部に血管炎
（CAWS血管炎）を発症する。　CAWS血管炎はマウス系統問
で感受性が異なり、DBA／2、　C57BL／6は共に高感受性である。
特にDBA／2は血管炎により致死に至り、CAWS刺激により
IL－6、　TNF一α、　IFN一γを産生する。同時にGM－CSFも産生さ
れ種々のサイトカイン産生を充進していると考えられてい
る。そこで我々はGM－CSF産生がCAWS血管炎の重症化に
関与していると考え、GM－CSF遺伝子導入を施したマウス
のCAWS応答性を検討した。
　遺伝子導入にはGM－CSF　cDNAを組み込んだpCAGGSベ
クターを用いた。5週令雄性C57BL／6マウスにGM－CSFプ
ラスミドをHydrodynamic法により投与した。1日から7日
まで尾静脈から部分採血し、GM－CSFの血中濃度をELISA
法で測定した。また、プラスミド投与の3日後に脾臓細胞
を調整し、CAWS刺激によるサイトカイン産生をELISAに
よって測定した。
　10ugの遺伝子導入後、1日後には血中GM－CSF濃度は約
100ng／mしに上昇した。また、7日後には約900　pg／mLを維
持した。遺伝子導入したマウスでは著しい脾腫が起こり脾
臓細胞は対照群に対して2倍以上に増加した。脾臓細胞を
CAWS刺激しサイトカイン産生を比較したところ、　IL－6、
TNF一αの著しい充血がみられた。これらの結果よりGM－
CSFはCAWS応答性を増強させるサイトカインであること
が強く示唆された。
2．スカベンジャーレセプターを介したマクロファージから
　　の抗炎症性サイトカインの産生誘導
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山室　充章、大塚　正樹、蚊爪　一成
根岸　洋一、新愼　幸彦
　【目的】　スカベンジャーレセプターは、マクロファージ
膜表面に存在し、負電荷を有する多様な物質を認識し、こ
れらを取り込む掃除役（スカベジャー）を担う受容体とし
て機能していることが知られている。これまで我々は、
phosphatidylserine（PS）を構成脂質とする負電荷を有する
PS一リボソームがマクロファージからの抗炎症性サイトカイ
ンのTGF一β産生を誘導することを明らかとしてきた。今回、
同様に負電荷を有する物質であるマレイル化ウシ血清アル
ブミン（BSA）およびマレイル化キトサンによるマクロ
ファージからの抗炎症性サイトカインの産生に関してPS一
リボソームと比較検討を加えた。
　【方法】　マレイル化BSAおよびマレイル化キトサンは、
BSAおよびキトサンと無水マレイン酸をpH　9に維持しなが
ら反応させた後、未反応のマレイン酸を透析で取り除き調
製した。腹腔浸出細胞であるPECおよび脾臓細胞にマレイ
ル化誘導体を添加し、その培養上清中のサイトカインレベ
ルをsandwich　ELISA法にて検討した。また、サイトカイン
産生に関する細胞内情報伝達経路については、MAP　kinase
経路を中心にWestem　blot法にて検討した。
　【結果・考察】　PS一リボソームと細胞との相互作用におい
て、PSレセプター、　CD36、　SR－B　Iなどのスカベベンジャー
レセプターが関与することが報告されている。マウスPEC
においてPS一リボソーム処理によりMAP　kinase経路の∫NK
が活性化を受け、それに続いてTGF一β産生が誘導され、
LPS刺激に対するNO産生やTNF一αなどの炎症性サイトカ
イン産生が抑制されることを明らかとしてきた。マレイル
化誘導体はスカベンジャーレセプタークラスAに対して親
和性を有することが報告されているが、マクロファージの
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